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BAB III 
KERANGKA KONSEPTUAL 
3.1 Kerangka Konseptual Penelitian 
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3.2     Uraian Kerangka Konseptual 
Diabetes mellitus (DM) adalah penyakit menurunnya fungsi pankreas untuk 
memproduksi insulin atau reseptor insulin tidak peka sehingga terjadi gangguan 
metabolisme; glukosa tidak diubah menjadi glikogen dan glukosa tidak dapat 
masuk ke dalam sel sehingga glukosa darah meningkat (McGraw, 2005). 
Gangguan metabolisme tersebut antara lain disebabkan karena adanya gangguan 
fungsi hormon insulin yang akan menyebabkan gangguan pada metabolisme 
lemak ditandai dengan meningkatnya kadar beberapa zat turunan lemak seperti 
trigliserida dan kolesterol (Adi, 2008). Pada diabetes mellitus sendiri terbagi atas 
diabetes mellitus tipe 1 dan tipe 2 serta gestasional. Pada tipe 1 ditandai dengan 
dengan kurangnya produksi insulin, sedangkan tipe 2 disebabkan penggunaan 
insulin yang kurang efektif oleh tubuh dan gestasional adalah hiperglikemia yang 
didapatkan saat kehamilan (Kementerian Kesehatan, 2014). Pada DM tipe 2 tidak 
tergantung terhadap insulin dan disebabkan oleh penurunan sensitivitas jaringan 
target terhadap efek metabolik insulin sehingga mengurangi sensitivitas terhadap 
insulin yang sering disebut sebagai resistensi insulin. (Guyton dan Hall, 2007).  
DM tipe 2 yang ditandai oleh resistensi insulin dimana aktifitas insulin pada 
jaringan menjadi menurun. Produksi insulin masih dapat dilakukan namun tidak 
cukup untuk mengontrol kadar gula darah sehingga sebagai kompensasinya sel β 
pankreas merespon dengan meningkatkan sekresi insulin menjadi banyak 
(hiperinsulinemia). Gangguan juga terjadi pada sintensis lemak yang 
mengakibatkan penurunan pada metabolisme lemak sehingga akan terjadi 
penimbunan lemak dalam aliran darah (Guyton dan Hall, 2007). 
Akibat resistensi insulin, pada jaringan adiposa mengalami peningkatan 
konsentrasi lipid sehingga terjadi penurunan aktivitas dari lipogenesis. Selain itu 
defisiensi insulin meningkatkan lipolisis dan melepaskan asam lemak bebas 
(FFA) dari jaringan adiposa. Lipolisis ini juga terjadi di berbagai jaringan 
terutama di hati dan usus yang menyebabkan stimulasi sistesis asam lemak di 
jaringan menyebabkan kadar asam lemak bebas dalam plasma darah menjadi dua 
kali lipat. Peningkatan pelepasan FFA yang tinggi juga kemudian meningkatkan 
sekresi VLDL. Trigliserida (TG) di hati akan disekresikan menjadi bentuk VLDL. 
Peningkatan sekresi VLDL ini tidak cukup dibersihkan karena aktivitas 
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lipoprotein lipase yang berkurang. Pengurangan lipolisis VLDL akan menurunkan 
produksi yang berkontribusi terhadap pematangan HDL. Selain itu juga  
meningkatkan aktivitas CETP yang menukar kolesterol ester dari HDL melawan 
trigliserida dari VLDL. Hal ini menyebabkan penurunan konsentrasi HDL. 
Akhirnya produksi prekursor HDL dihati dan usus terganggu pada resistensi 
insulin.(Ginsberg, 2000 ; Eckardstein dan Widmann, 2014).   
Pengobatan diabetes mellitus dapat dilakukan dengan menggunaakan obat-
obatan (farmakologi) yaitu obat antidiabetes dan antihiperkolesterol. Obat 
antidiabetes contohnya yaitu insulin, glibenklamid, metformin dan lain-lain. Obat 
antikolesterol yaitu simvastatin, gemfibrozil, cholestiramin, dan lain-lain 
(Schwinghammer, 2015). Dalam penanggulangan diabetes dapat diawali dengan 
pola hidup sehat dengan pengaturan diet secara maksimal dan dilakukan 
intervensi farmakologis dengan obat tradisional maupun obat kimia (obat 
antihiperglikemia dan antidibetes) secara oral maupun suntikan antara lain insulin, 
glibenklamid, metformin dan obat antikolesterol yaitu simvastatin, gemfibrozil, 
cholestiramin, dll. Karena obat antidiabetes oral kebanyakan memberikan efek 
samping yang tidak diinginkan, maka pemerintah Indonesia mengembangkan 
sistem pengobatan tradisional berbahan tanaman untuk diabetes melitus yang 
relatif aman (Ernawati, 2013). 
Tanaman yang teridentifikasi memiliki efek antidiabetes yaitu Mangifera 
indica L. var Arumanis dan Abelmoschus esculentus L. Moench. Kandungan pada 
daun Mangifera indica L. var Arumanis yaitu flavonoid khusunya mangiferin 
yang mampu memperbaiki lipid yang terganggu pada serum, hat dan dauni. Selain 
itu mangiferin dapat memediasi aksi pada profil lipid melalui peningkatan serapan 
asam lemak dalam hati melalui pengaturan ekspresi asam lemak translokase, 
downregulasi dari hati (Guo et al., 2011). Efek mangiferin pada toleransi glukosa 
oral pada tikus normal yang diisikan glukosa juga ditentukan. Pemberian 
mangiferin (10 dan 20 mg/kg) kronis selama sehari selama 28 hari menunjukkan 
aktivitas antidiabetes dengan menurunkan kadar glukosa plasma puasa secara 
signifikan pada interval waktu yang berbeda pada tikus streptozotocin STZ-
diabetes. Selanjutnya, mangiferin (10 dan 20 mg / kg, ip) menunjukkan aktivitas 
anti-oksidan dan anti -ogenik yang signifikan, yang terbukti dengan penurunan 
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kolesterol plasma, trigliserida, tingkat kolesterol LDL-C (kepadatan tinggi) yang 
meningkat bersamaan dengan peningkatan kepadatan tinggi tingkat kolesterol 
lipoprotein (HDL-C) dan penurunan indeks aterogenik pada tikus diabetes 
(Muruganandan S, 2005). 
Dalam buah Abelmoschus esculentus L. Moench mengandung flavonoid 
juga mampu memperbaiki fungsi endotel pembuluh darah, dapat mengurangi 
kepekaan LDL sehingga dapat menurunkan kadar kolesterol total trigliserida, 
serta meningkatkan HDL dengan menghambat enzim HMG CoA reduktase. Buah 
Abelmoschus esculentus L. Moench memiliki flavonoid yakni kuersetin. Kuersetin 
memperlihatkan aktivitas sebagai penurun kadar kolesterol total, LDL dengan 
menghambat peroksidasi lemak (Fauziana, 2016). 
Pada penelitian dilakukan kombinasi antara ekstrak daun Mangifera indica 
L. var Arumanis dan perasan buah Abelmoschus esculentus L. Moench. Interaksi 
kombinasi bahan aktif pada obat multikomponen sangat mungkin terjadi. 
Kombinasi antara bahan aktif dapat menunjukkan efek sinergis. 
. Kombinasi efek sinergis merupakan tujuan yang dikejar dalam 
pengembangan tanaman obat sehingga kajian efek sinergis antar bahan aktif 
menjadi perhatian khusus dalam penelitian (Syahrir et al, 2016). Sehingga dari 
penjelasan diatas diperkirakan kombinasi ekstrak daun Mangifera indica L. var 
Arumanis dan perasan buah Abelmoschus esculentus L. Moench dapat 
menurunkan kolesterol total dan dapat digunakan sebagai terapi tambahan pada 
kasus diabetes mellitus. 
